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PGE2の影響
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　prostaglandin（PG）は様々な生理作用をもつアラ
キドン酸代謝産物の総称であり、細胞のシグナル伝達
経路に作用し、多種多様な生態調節作用を示す。
　PGE2は炎症の場だけではなく、悪性腫瘍病変でも
強く発現していることがヒト病理標本や動物モデル
にて確認され、その過剰発現は癌細胞の浸潤能と関係
があると指摘されている。呼吸器病学の分野に於いて
も肺腺癌でCOX－2－PGE2系の過剰発現を認めるこ
とが指摘され、また、COX－2阻害薬やPGE2受容体
antagonistによる抗腫瘍効果の可能性についてもさ
まざまな研究が行われている。
　一方、urokinase－type　plasminogen　activator（uPA）は
血栓溶解などの線溶系作用だけでなく、線維芽細胞な
どを取り巻く細胞外基底膜の線溶により癌細胞や血
管内皮細胞の増殖、遊走を促進させ癌浸潤の一端を
担っていることが指摘されている。
　今回我々は癌組織周囲に存在し、その増殖や浸潤に
影響を及ぼしていると考えられる線維芽細胞に注目
し、ヒト肺線維芽細胞（WI－38）を用いてPGE2や、
EP2およびEP4受容体antagonist（AH6809、
AH23848）が線維芽細胞由来uPA発現に対しどの様
に作用するかを検討した。
　PGE2はWI－38由来uPA　mRNA量を増加させ、
uPA合成を充進させた。反対に、EP2およびEP4受容
体antagonistによる前処置はuPA発現における転
写、タンパク合成に対し抑制的に働きかけ、細胞表面
上のuPA発現も著明に減少させた。
　以上より、PGE2はuPA発現に深く関わっており、
EP2およびEP4受容体antagonistはその発現を減少
させることにより癌の進行に必要な血管新生や癌細
胞の浸潤に対し抑制的に働く可能性のあることが示
唆された。
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【目的】呼吸器外科手術において胸膜損傷による三
七はしばしば遭遇する合併症の一つである。その対策
としてフィブリン糊による被覆、吸収性ポリグリコー
ル酸（PGA）フェルトによる補強が行われ、有効性が
評価されているが以下のような問題が残る。第1にウ
シやヒト由来の血液製剤であるフィブリン糊は未知
のウイルス感染に関して安全性が不透明で使用制限
される可能性があること。第2にPGAフェルトは生
体内の組織再生の足場（scafford）として理想的な人
工材料であるが、胸膜の修復までにある程度時雨がか
かること。第3に高額であり、使用量に制限があるこ
とであり、手術の際切除断端のより強度な補強が望ま
しいと考えた。今回着目したPRPは末梢血より分離
した血小板を多く含有する血漿で、PDGFやTGF一α
など7種類の増殖因子を分泌、刺激し組織修復に寄与
することが分かっている。今回我々は胸膜修復に着目
しPRPの修復効果について検討する。
【方法】動物はwisterラット雌を使用。
　PRPの作成：同系のラットより採血。遠心分離し、
バッフィーコートの部分を採取。使用直前に塩化カル
シウム液を添加し使用。
　胸膜損傷モデルの作成：ラットの肺を露出し金属
製の食道ブジーの先端をバーナーで熱した後、肺表面
にあてて5×5（mm）の熱傷による胸膜損傷モデルを
作成する。
　PGAモデルの作成：胸膜損傷モデルにPGAフェ
ルトのみ被覆。
　PRPモデル作成：胸膜損傷モデルを作成後、　PGA
フェルトにPRPを含浸し、損傷部位を被覆する。
【評価】　それぞれのモデルにて、7日、14日、28日に
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